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Παράγοντες κινδύνου 
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Βαθμιδωτή προσέγγιση στη θεραπεία του 
άσθματος 





Ασθμα και συννοσηρότητες 

 



Αναγνώρισε τους παράγοντες κινδύνου για 
ανεπαρκή έλεγχο του άσθματος  



Βαθμιδωτή προσέγγιση στη θεραπεία του άσθματος 



 

Με βάση την 
 

• Αποτελεσματικότητα και ασφάλεια  
 
•Διαθεσιμότητα (αλλά και δυνατότητα αγοράς λόγω 
κόστους)  
 
•Δυνατότητα το ασθενούς να κάνει σωστή χρήση  
• 
Προτίμηση ασθενούς 
 
•Όταν χρησιμοποιούνται περισσότερες από μια συσκευές 
προτιμάται να είναι του ιδίου τύπου 

Επίλεξε την καταλληλότερη συσκευή για τον 
ασθενή 

Με ποια κριτήρια; 



Ασθενής 
Προετοιμασία δόσης 

Διάμετρος αεραγωγών 
Τεχνική εισπνοών 
Εισπνευστική ροή 

Προτίμηση 
Συμμόρφωση 

Συσκευή εισπνοών 
Απελευθέρωση δόσης 

Περιεκτικότητα σωματιδίων  
Μέγεθος σωματιδίων 

Επιλογή συσκευής 
Παράγοντες που επηρεάζουν τη σωστή χρήση της συσκευής 



Λάθη στη χρήση των συσκευών εισπνοών 
στην Α’ βάθμια περίθαλψη 

Molimard M, J Aerosol Med 2003 

Συχνότητα λαθών ανά συσκευή εισπνοών ανά ηλικία 

n = 3811 



 
•Η λανθασμένη χρήση των συσκευών εισπνοής συσχετίστηκε με αυξημένο 
κίνδυνο   
 
–νοσηλείας (OR 1.47; p=0.001)  
 
–επίσκεψης στα επείγοντα ιατρεία (OR 1.62; p<0.001) 
 
–χρήσης συστηματικών κορτικοστεροειδών (OR 1.50; p<0.001) 
 
–χρήσης αντιβιοτικών (OR 1.54; p<0.001)  
 
-για χειρότερο έλεγχο της νόσου 

Τι σημαίνει αυτό για τον ασθενή; 

1Melani AS et al. Respiratory Medicine 2011;105 (6): 930–8 



Βαθμιδωτή προσέγγιση στη θεραπεία του άσθματος 



Αξιολόγηση επιπέδου ελέγχου 

2017 





Βαθμιδωτή προσέγγιση στη θεραπεία του άσθματος 

Anti- IL-5 

2017 



Άσθμα ή ACO? 
 



Άσθμα ή ACO? 



Σοβαρό, ανθιστάμενο στη θεραπεία άσθμα 

Chung et al, ERJ 2014. 

Τι σημαίνει “uncontrolled” – μη ελεγχόμενο άσθμα? 

 

Οποιοδήποτε από τα παρακάτω 4 κριτήρια: 
 

• Κακός έλεγχος συμπτωμάτων: σταθερά τιμές ACQ >1.5 ή ACT <20 

• Συχνές παροξύνσεις: 2 ή περισσότερες ώσεις OCS το προηγούμενο 
έτος 

• Σοβαρές παροξύνσεις: ≥ 1 νοσηλεία για παρόξυνση το προηγούμενο 
έτος 

• Μόνιμη στένωση των αεραγωγών: FEV1<80% προβλεπόμενης. 

 

* Ο ορισμός ERS/ATS δεν περιλαμβάνει το “σοβαρό” άσθμα που δεν 
λαμβάνει θεραπεία (WHO) 



Δύσκολο, ανθιστάμενο στη θεραπεία άσθμα ή 
υποθεραπευόμενο ασθμα? 

 



Αλγόριθμος διάγνωσης σοβαρού άσθματος  
 

Bel EH  et al. Thorax 2011 

Μη ελεγχόμενο άσθμα ή/και ≥ 2 παροξύνσεις/χρόνο 

Ο ασθενής λαμβάνει υψηλές δόσεις εισπνεόμενων 

κορτικοστεροειδών με ή χωρίς συστηματικά κορτικοστεροειδή 

Η διάγνωση του άσθματος έχει επιβεβαιωθεί 

Ο ασθενής χρησιμοποιεί σωστά τις συσκευές εισπνεόμενων 

κορτικοστεροειδών και έχει λάβει επαρκή εκπαίδευση για το 

ασθμα άσθμα Ο ασθενής συμμορφώνεται με τη θεραπεία του  

Αποκλεισμός εναλλακτικής διάγνωσης 

Αποκλεισμός έκθεσης σε επιβαρυντικούς περιβαλλοντικούς 

παράγοντες (σε χώρους δουλειάς, σχολείο, σπίτι) -Κάπνισμα 

Διακοπή φαρμάκων που προκαλούν βρογχόσπασμο 

Πιθανές συννοσηρότητες έχουν αντιμετωπιστεί κατάλληλα 

Παρακολούθηση και επανεκτίμηση του ασθενούς για τουλάχιστον 

6 μήνες 

Ο ασθενής έχει σοβαρό  στη θεραπεία άσθμα 

↑ δόσεις ICS και LABA 
στο max 

Διακοπή αν είναι δυνατόν 
των ΜΣΑΦ, β-blockers, 

θεραπεία ορμονικής 
υποκατάστασης 

Ενημέρωσε τον ασθενή και 
έλεγξε την σωστή χρήση 

των συσκευών ICS 

Μη ελεγχόμενο άσθμα ή/και ≥ 2 παροξύνσεις/χρόνο 

Ο ασθενής λαμβάνει υψηλές δόσεις εισπνεόμενων 

κορτικοστεροειδών με ή χωρίς συστηματικά κορτικοστεροειδή 

Η διάγνωση του άσθματος έχει επιβεβαιωθεί 

Ο ασθενής χρησιμοποιεί σωστά τις συσκευές εισπνεόμενων 
κορτικοστεροειδών και έχει λάβει επαρκή εκπαίδευση για το 

άσθμα 

Αποκλεισμός εναλλακτικής διάγνωσης 

Αποκλεισμός έκθεσης σε επιβαρυντικούς περιβαλλοντικούς 
παράγοντες (σε χώρους δουλειάς, σχολείο, σπίτι) -

Κάπνισμα 

Διακοπή φαρμάκων που προκαλούν βρογχόσπασμο 

Πιθανές συννοσηρότητες έχουν αντιμετωπιστεί κατάλληλα 

Παρακολούθηση και επανεκτίμηση του ασθενούς για 
τουλάχιστον 6 μήνες 

Μη ελεγχόμενο άσθμα ή/και ≥ 2 παροξύνσεις/χρόνο 

Ο ασθενής λαμβάνει υψηλές δόσεις εισπνεόμενων 
κορτικοστεροειδών με ή χωρίς συστηματικά 

κορτικοστεροειδή 



Εκτίμηση του σοβαρού άσθματος 

Chung et al, ERJ 2014. 



Διαφορική διάγνωση 

Bel EH  et al. Thorax 2011 



Βαθμιδωτή προσέγγιση στη θεραπεία του άσθματος 

Anti- IL-5 

2017 



Εισπνεόμενα στεροειδή στο σοβαρό άσθμα 



TIOTROPIUM RESPIMAT 

 
 
 
 
Σε ασθενείς με μη ελεγχομένα συμπτώματα & επίμονη στένωση αεραγωγών, παρά 
τη χορήγηση μέτριων-υψηλών δόσεων ICS+LABA, η προσθήκη του τιοτροπίου στη 
θεραπεία έδειξε βελτίωση της πνευμονικής λειτουργίας και μειωμένη χρήση 
φαρμάκου ανακούφισης. 



• Θεραπεία προσθήκης χωρίς φαινοτυποποίηση 
– Θεοφυλλίνη, LTRA – μικρό όφελος 

– Tiotropium  

 

• Θεραπεία καθοδηγούμενη από το φαινότυπο 
– Με βάση τους κυτταρικούς πληθυσμούς στα πτύελα (μείωση παροξύνσεων 

και/ή δόσης στεροειδών)  

– Σοβαρό αλλεργικό άσθμα: anti-IgE θεραπεία (omalizumab) 

– Σοβαρό ηωσινοφιλικό άσθμα: anti-IL-5 (mepolizumab) 

– Άσθμα που επιδεινώνεται με τη λήψη ασπιρίνης: προσθήκη LTRA 

 

• Μη φαρμακευτικές παρεμβάσεις 
– Θερμοπλαστική σε επιλεγμένους ασθενείς 

– Παρακολούθηση της συμμόρφωσης στη θεραπεία 

ΘΕΡΑΠΕΙΑ 
Κατευθυντήριες οδηγίες για το σοβαρό άσθμα 

ERS/ATS 

Chung et al, ERJ 2014. 



Βιολογικές θεραπείες για το σοβαρό άσθμα 

Anti 

IgE 

Anti IL-

5/IL-5R 

Anti 

IgE 



Exacerbation 

Release  
of IgE 

Plasma cell 

-switch 

Allergens 

Mast cells 
Basophils 

 
 

Omalizumab 

Binds to free IgE, 
reducing  

cell-bound IgE 

Reduces asthma  
exacerbations and  

 symptoms 

Reduces 
mediator 
release 

Allergic  
mediators 

Allergic 
inflammation: 

eosinophils and  
lymphocytes 

Omalizumab: μηχανισμός δράσης 

Reduces  
high-affinity 

receptors 

B lymphocyte 



Θεραπεία σοβαρού άσθματος 
Anti-IgE 

 

• Η anti IgE θεραπεία συστήνεται ως προσθήκη 
για τη βελτιστοποίηση της θεραπείας των 
ασθενών με άσθμα άνω των 12 ετών που 
χρειάζονται συνεχόμενη ή συχνή θεραπεία με 
κορτικοειδή από το στόμα.  

 

• Αυξημένα επίπεδα IgE στον ορό (30–700 
IU/mL). 

 

• Ευαισθησία σε τουλάχιστον ένα ολοετές 
αλλεργιογόνο 

Ann Intern Med. 2011 3;154(9):573-82 
Lancet Respir Med. 2013;1(3):189-90.  
Cochrane Database Syst Rev. 2014 13;1 



Ο ρόλος της ομαλιζουμάμπης στο σοβαρό αλλεργικό άσθμα  

   
 
1. Ο ρόλος της ομαλιζουμάμπης 
στην εξέλιξη του άσθματος : 
μηχανισμοί remodeling. 
 Palomares O et al Int J Mol Sci. 2017 

 
 
2. Η μακροχρόνια χρήση της 
ομαλιζουμάμπης (9 έτη) παραμένει 
αποτελεσματική σε ασθενείς με 
αλλεργικό άσθμα μειώνοντας τις 
παροξύνσεις- Η μελέτη XPORT  
    
     
 
 
 
 
 
 
                                      Ledford et al JACI 2017 

  



Anti-IL-5: Μepolizumab  

Αλλεργικά 
 

 & 
 

 Μη αλλεργικά 
ερεθίσματα 

Τα Ηωσινόφιλα στο αλλεργικό και μη αλλεργικό άσθμα 

IL-5 

IL-5 

IL-5R 

IL-5 



Αποτελεσματικότητα >150cells/μL ή >300 cells/μL το τελευταίο έτος  

 Προγνωστικός δείκτης της ανταπόκρισης στη θεραπεία 
Mepolizumab 

Chupp GL et al Lancer Resp Med 2017 



Αποτελεσματικότητα >150cells/μL ή >300 cells/μL το τελευταίο έτος  

 Προγνωστικός δείκτης της ανταπόκρισης στη θεραπεία 

Ortega HG et al Lancet Resp Med 2016 

Mepolizumab 



Anti-IL-5: Δείκτης ανταπόκρισης τα ηωσινόφιλα 
αίματος 

Ortega H et al Lancet Resp Med 2016 



Oρθολογική χρήση των Εος στο 
περιφερικό αίμα 

• Σωστή τεκμηρίωση του σοβαρού άσθματος 

 

• Μια μέτρηση δεν αρκεί  

 

• Διαφορική διάγνωση του αυξημένου αριθμού 
(δεν οφείλεται σε άλλο αίτιο)  
 

 



F. Chung et al, ERJ 2014. 

Η θεραπεία στο σοβαρό άσθμα πρέπει να καθοδηγείται 
από τον πληθυσμό των ηωσινόφιλων στα πτύελα; 

• Σε ενήλικες ασθενείς με σοβαρό άσθμα συστήνεται θεραπεία 
καθοδηγούμενη από κλινικά κριτήρια σε συνδυασμό με το 
ποσοστό των ηωσινόφιλων στα πτύελα (σε κέντρα με εμπειρία 
στη μέθοδο των προκλητών πτυέλων) συγκριτικά με τα κλινικά 
κριτήρια μόνο. 

 (conditional recommendation, very low quality evidence) 
 

•  Οι ασθενείς που αναμένεται να ωφεληθούν περισσότερο από 
αυτή την προσέγγιση είναι εκείνοι που έχουν απόχρεμψη, έχουν 
επίμονη ή τουλάχιστον διαλείπουσα ηωσινοφιλία και έχουν 
σοβαρό άσθμα με συχνές παροξύνσεις.  



F. Chung et al, ERJ 2014. 

Η θεραπεία στο σοβαρό βρογχικό άσθμα πρέπει να 
καθοδηγείται από τα επίπεδα του FeNO σε συνδυασμό 
με κλινικά κριτήρια ή μόνο από κλινικά κριτήρια; 
 
 
Δεν συστήνεται η χρήση του FeNO για την καθοδήγηση 
της θεραπείας του σοβαρού άσθματος σε ενήλικες ή 
παιδιά με σοβαρό άσθμα.   
(conditional recommendation, very low quality evidence) 



F. Chung et al, ERJ 2014 

Context  Recommendation           Strength   Quality of  

           evidence 

Η σύσταση βασίζεται κυρίως στην πρόληψη ανάπτυξης αντίστασης στις 
μακρολίδες και λιγότερο στο αβέβαιο κλινικό όφελος από τη θεραπεία  

Οι μακρολίδες πρέπει να χορηγούνται ως 
θεραπεία στο σοβαρό άσθμα; 



Figure Review Macrolides: current opinion respiratory medicine 

Αντιμικροβιακές και αντιφλεγμονώδεις δράσεις των 
μακρολίδων 

Brusselle G. et al, Current Opinion Resp Med 2014 



Η αζιθρομυκίνη προλαμβάνει τις παροξύνσεις σε ασθενείς 
με σοβαρό μη ηωσινοφιλικό άσθμα 

 

 

 

 



Επίδραση της αζιθρομυκίνης στις παροξύνσεις του 
άσθματος 

Gibson et al. Lancet 2017; 390: 659–68  

Η αζιθρομυκίνη 500 mg 3 φορές/εβδομάδα ως add-on θεραπεία στο μη 
ελεγχόμενο άσθμα, ανεξάρτητα από τον αριθμό των ηωσινοφίλων ή των 

ουδετεροφίλων στο αίμα: 



Επίδραση της αζιθρομυκίνης στις αναπνευστικές 
λοιμώξεις που χρήζουν αντιβιοτικών 

Gibson et al. Lancet 2017; 390: 659–68  



..και βελτίωση στο επίπεδο ποιότητας ζωής 

Reiter J. et al, Allergy 2013 



Η φλεγμονή τύπου Τ2 περιλαμβάνει ένα ευρύ φάσμα 
φαινότυπων  



Φαινοτυπικός αλγόριθμος θεραπευτικών 
επιλογών 

Froidure et al. Eur Respir J 2016;47:304-319 



Zervas E et al ERJ open 2018 





Κλινικό 
χαρακτηριστικό 

Διαγνωστικά κριτήρια Θεραπεία 
Αναμενόμενο 
θεραπευτικό 
αποτέλεσμα 

Ηωσινοφιλική 
φλεγμονή των 
αεραγωγών 

Ηωσινόφιλα στα 
πτύελα/περιφερικό 
αίμα, FENO 

ICS,  
anti-IgE,  
anti IlL-5 

Βελτίωση του 
ελέγχου, λιγότερες 
παροξύνσεις 

Κυμαινόμενη 
στένωση των 
αεραγωγών 

FEV1/FVC  
SABA, LABA 
LAMA 

Βελτίωση του 
ελέγχου 

Σταθερή 
στένωση των 
αεραγωγών 

FEV1/FVC 
BDR 

Αποφυγή 
υπερδοσολογίας, 
Διακοπή 
καπνίσματος 

Προσοχή στις 
ανεπιθύμητες 
ενέργειες, βελτίωση 
ελέγχου 

Λοίμωξη Κ/α πτυέλων 

Αντιβιοτικά Μείωση 
παροξύνσεων, 
βελτίωση του 
ελέγχου 

Σε ό,τι αφορά τον πνεύμονα… 



Κλινικό 
χαρακτηριστικό 

Διαγνωστικά 
κριτήρια 

Θεραπεία 
Αναμενόμενο 
θεραπευτικό 
αποτέλεσμα 

Παχυσαρκία BMI Μείωση ΣΒ Βελτίωση των 
συμπτωμάτων 

Κατάθλιψη και άγχος Ερωτηματολόγια, 
εκτίμηση από 
ψυχολόγο 

Διαχείριση άγχους Βελτίωση του 
ελέγχου 

VCD Λαρυγγοσκόπηση SALT Βελτίωση των 
συμπτωμάτων 

Παραρρινοκολπίτιδα Ιστορικό, φυσική 
εξέταση 

Τοπικά στεροειδή Βελτίωση του 
ελέγχου 

Εκτός πνεύμονα…  



Κλινικό 
χαρακτηριστικό 

Διαγνωστικά 
κριτήρια 

Θεραπεία 
Αναμενόμενο 
θεραπευτικό 
αποτέλεσμα 

Πτωχή 
συμμόρφωση 

Ηλεκτρονική 
παρακολούθηση, 
FENO 

Εκπαίδευση Η θεραπεία 
αποδίδει 

Κάπνισμα Κοτινίνη ούρων Διακοπή Βελτίωση του 
ελέγχου 

Κατοικίδια ζώα Αλλεργικά τεστ, 
ιστορικό 

Αποφυγή Μείωση της 
φλεγμονής 

Περιβάλλον και τρόπος ζωής 



Κλείνοντας..  

• Το άσθμα είναι μια νόσος με μεγάλη ετερογένεια 

 

• Η εκπαίδευση των ασθενών σε σχέση με τη χρήση 
των φαρμάκων και την έγκαιρη αντιμετώπιση των 
αλλαγών στην εικόνα τους κρίνεται σημαντική για τον 
καλύτερο έλεγχο του άσθματος 

 

• Ο καθορισμός του φαινότυπου και του ενδότυπου του 
άσθματος συμβάλλει σημαντικά στην στοχευμένη, 
εξατομικευμένη θεραπεία και κατά συνέπεια στον 
καλύτερο έλεγχο του άσθματος.  

 

 

 



Ευχαριστώ για την προσοχή σας! 


